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Utiliser les bonnes 
definitions et la meme 
terminologie devrait 
permettre un meilleur 
diagnostic et un meilleur 
suivi de cette maladie 
chronique et inflammatoire 
des branches. 


Ce qui est nouveau 


L asthme est une affection chronique des voies aeriennes 
frequente et depression heterogene. Ses definitions 
sont cliniques, fonctionnelles, respiratoires et physio- 
pathologiques, fondees sur I’hyperreactivite bronchique, I’inflam- 
mation bronchique et les remaniements structuraux des 
branches. La definition actuelle repose sur la reconnaissance 
d’un syndrome clinique survenant sur un terrain polygenique 
dans un environnement favorisant son emergence, ses exacer- 
bations et la chronicite de son histoire naturelle. Les notions de 
gravite, controle et severite sont fondamentales pour evaluer 
I’etat d’un patient asthmatique, elles souffrent cependant d’une 
absence de standardisation de la terminologie et sont souvent 
utilisees de fagon interchangeable sans benefice pour une com- 
prehension partagee. Les recommandations du Global Initiative 
for Asthma (GINA), 1 longtemps fondees sur revaluation de la 
severite avec ou sans traitement (fig. 1 ), rejoignent maintenant les 
regies proposees par les Canadiens et les Frangais de la Haute 
Autorite de sante (HAS) pour une evaluation et un suivi s’ap- 
puyant sur la notion de controle, plus facile a apprecier par les 
patients et les soignants. Nous avons essaye de rendre les defini- 
tions de I’asthme operationnelles en clinique, y compris la notion 
d’asthme difficile. Le concept de controle fait reference aux 
symptomes de breve duree et aux exacerbations et son acquisi- 
tion et maintien represente le defi actuel du traitement. La gravite 
evoque I’ acme des exacerbations (asthme aigu grave) et fait refe- 
rence a un traitement urgent adapte et tres standardise. La seve- 
rite, liee au nombre et a I’intensite des episodes de perte de 
controle et a I’importance du traitement necessaire a son main- 
tien, s’evalue sur du plus long terme, consacre I’asthme comme 
une maladie chronique, envisageant I’histoire naturelle et les 
risques futurs. 2 


La definition et le suivi du controle de I’asthme ont revolutionne sa 
prise en charge vers quelque chose de simple et operationnel : 
I’asthme est controle ou il ne Test pas. 


La demarche de I’asthme difficile a prendre en charge impose une 
rigueur clinique particuliere (v. fig. 3). 
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Definitions de I’asthme 

Definition clinique 

L’asthme doit tout d’abord etre correctement diagnostique, et 
ce diagnostic se fonder sur sa definition. Les caracteristiques 
cliniques de I’asthme sont la chronicite, la variabilite et la reversi- 
bility des symptomes. Les symptomes sont peu specifiques, 
souvent variables d’un patient a I’autre. Les plus frequents sont 
la toux, les sifflements mais les patients ont une perception per- 
sonnelle et rapportent des experiences differentes, souvent 
regroupees sous le terme generique de « gene respiratoire ». 
Leur survenue la nuit ou au petit matin est souvent retrouvee. De 
meme, leur reversibility spontanee ou sous I’effet d’un broncho- 
dilatateur est tres evocatrice de I’asthme. 

Definition fonctionnelle et physiopathologique 

L’ exploration fonctionnelle respiratoire affirme clairement le diag- 
nostic si la spirometrie montre un trouble ventilatoire obstructif 
reversible de 12 a 15 % par rapport aux valeurs theoriques, d’au 
moins 180 mL en valeur absolue apres un traitement par beta-2 
mimetiques de courte duree d’action. Mesurer la fonction respira- 
toire est une necessity absolue chez tout patient pressenti asth- 
matique. La mesure du debit expiratoire de pointe (DEP) seule est 
insuffisante car, meme s’il s’agit d’un bon marqueur pour une 
situation aigue ou pour enregistrer des variations nycthemerales, 
une valeur isolee ne peut affirmer le diagnostic de I’asthme. 

Lorsque ce diagnostic est affirme, un plan d’action fonde sur 
les symptomes est aussi efficace qu’un plan d’action fonde sur la 
mesure du DEP. La mesure du DEP n’est done pas obligatoire 
chez tous les sujets asthmatiques. En revanche, les mesures du 
DEP a domicile pourraient etre utiles chez les patients ayant une 
mauvaise perception de leurs symptomes de breve duree. 

Si la fonction respiratoire est normale, les tests de provocation 
pharmacologiques ou les tests d’exercice (course libre chez I’en- 
fant) doivent etre utilises sans hesitation. En particulier, lorsque la 
fonction respiratoire est normale et ne peut done s’ameliorer 
apres prise de bronchodilatateurs, un test d’hyperreactivite 
bronchique non specifique est un precieux element diagnostique 
qui fait partie integrante de la definition de la maladie. 

Definition histopathologique et inflammatoire 

Les corticosteroides sont utilises dans I’asthme aigu grave 
depuis plus de 50 ans, mais sa perception en tant que maladie 
chronique inflammatoire des voies aeriennes date seulement de 
25 ans. La vision directe des branches par I’endoscopie a confirme 
I’inflammation macroscopique, et permis de voir I ’hypersecretion, 
la rougeur et I’oedeme des voies aeriennes proximales et de realiser 
des biopsies endobronchiques. L’analyse histopathologique des 
biopsies a mis en evidence une « bronchite » inflammatoire multi- 
cellulaire associee a des remaniements de la structure epitheliale et 


L’ASTHME... 

« est une maladie chronique des voies aeriennes. Cette inflammation 
sous-tend I’hyperreactivite bronchique responsable d’episodes 
de dyspnee aigue sibilante, de toux et de gene thoracique, variables, 
et souvent reversibles associes a une obstruction bronchique 

variable et reversible » 

Description physiopathologique et clinique. 

Selon le GINA 2009 


FIGURE 1 


Definition de I’asthme selon le GINA, 2009. 


musculaire lisse. Cet examen endoscopique reste un outil a reser- 
ver aux asthmes difficiles ou aux protocoles de recherche physio- 
pathologiques ou medicamenteux. 

L’inflammation bronchique est aussi retrouvee par I’analyse 
cytologique de I’expectoration induite. Le seuil de 3 % de poly- 
nucleaires eosinophiles associe a une definition clinique et fonc- 
tionnelle permet d’affirmer I’asthme. Sa bonne tolerance permet 
son utilisation longitudinale pour aider a moduler le traitement anti- 
inflammatoire. On a pu ainsi diminuer la frequence des exacerba- 
tions severes au cours d’une annee de suivi. Mais I ’expectoration 
induite ne peut pas etre utilisee en routine clinique. 

La mesure du monoxyde d’azote (NO) dans I’air exhale, sans 
contrainte pour les patients, permet des resultats instantanes qui 
sont bien relies a I’inflammation eosinophilique. Cependant, ces 
mesures sont sujettes a des variations ; les resultats, tres sensibles 
au tabagisme et a I’utilisation des corticosteroides, sont inutilisa- 
bles dans beaucoup de situations cliniques. Un dosage de NO 
exhale au-dela de 30 ppb permet cependant d’affirmer le diagnos- 
tic d’asthme dans un contexte clinique et fonctionnel evocateur. 3 

Definitions du contrdle, de la gravite et de la severite 

Controle de I’asthme 

Les symptomes de breve duree (toux, sifflements, gene respira- 
toire. . .) sont variables d’un patient a I’autre (variabilite de la percep- 
tion), sensibles a I’utilisation de bronchodilatateurs de courte duree 
d’action (comme le salbutamol). Ils constituent la base du controle 
de I’asthme et peuvent etre quantifies au moyen de questionnaires 
valides et traduits en frangais (asthma control test ou asthma 
control questionnaire) [fig. 2 et 3]. 4 Ces questionnaires prennent en 
compte non seulement les symptomes de breve duree mais aussi 
le retentissement sur les activites et pour certains la fonction respi- 
ratoire; ils permettent d’apprecier I’etat de sante pergu par le 
patient et sa perception des symptomes, la quality de vie et le 
retentissement de I’asthme sur la vie des patients. Ces question- 
naires, valables sur des periodes courtes, 8 a 15 jours, peuvent 
etre utilises de maniere longitudinale pour un patient donne. Les 
resultats variables des reponses a ces questionnaires sont des 
arguments supplementaires pour affirmer le diagnostic d’asthme. 
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Inacceptable 




Optimal 


FIGURE 2 


Elements du controle de I’asthme. CA : courte duree d action ; 
DEP : debit expiratoire de pointe ; VEMS : volume expire maximal par seconde. 


En moyenne, au cours des 7 derniers jours, 
vous etes-vous reveille(e) la nuit a cause 
de votre asthme ? 

En moyenne, au cours des 7 derniers jours, 
comment ont ete vos symptomes d’asthme 
le matin au reveil ? 

En general, au cours des 7 derniers jours, 
vous etes-vous senti(e) limite(e) dans 
vos activites a cause de votre asthme ? 


En general, au cours des 7 derniers jours, 
avez-vous ete essouffle(e) a cause de votre 
asthme ? 


En general, au cours des 7 derniers jours, 
avez-vous note des sifflements quand 
vous respirez ? 


En moyenne, au cours des 7 derniers jours, 
combien de bouffees de produit inhale 
« a la demande » (bronchodilatateur traction 
rapide comme la Ventoline) avez-vous 
prises par jour ? 



VEMS. A completer 

par un membre du personnel 


VEMS pre- 
bronchodilatateur 


VEMS VEMS % par rapport 

theorique aux valeurs theoriques 

Score 




Enregistrement 


FIGURE 3 


Questionnaire ACQ de controle 


ACQ : asthma control questionnaire. D’apres la ref. 6. 


Exacerbations 

La definition de I’exacerbation repose sur I’existence d’une 
symptomatologie fonctionnelle persistante (repetition des symp- 
tomes de breve duree, en regie generale 2 jours de suite), la 
majoration de I’obstruction bronchique, la necessity de modifier 
considerablement le traitement, la corticotherapie orale en repre- 
sentant la forme la plus importante. L’ exacerbation fait partie des 
elements du mauvais controle de I’asthme, mais elle s’en diffe- 
rence aussi : c’est la permanence des symptomes de breve 
duree avec un retour a I’etat de base entre ces symptomes qui 


definit le mauvais controle simple. L’ exacerbation est caracteri- 
see par une aggravation persistante sans retour a I’etat de base. 
L’ exacerbation necessite souvent un recours inopine aux soins 
avec une modification importante de la therapeutique pharmaco- 
logique (p. ex. cure courte de corticosteroides). 

Notion de gravite et d’asthme aigu grave: 
acme des exacerbations d’asthme 

La gravite represente I’etat clinique au moment de la consulta- 
tion. Cette notion qui privilegie I’aspect aigu des symptomes 
necessite un examen clinique attentif et repete a la recherche de 
signes de gravite (utilisation des muscles respiratoires acces- 
soires, silence auscultatoire...) Elle implique un traitement imme- 
diat et une surveillance attentive pour une decision finale orien- 
tal le patient vers une structure de soins hospitaliere, voire de 
soins intensifs. De la meme fagon, si revolution est favorable, il 
est necessaire d’argumenter sur des criteres precis de retour a 
domicile ou de maintien en structure de soins. 

Le controle de I’ asthme est un des objectifs du traitement de 
I’asthme en 201 0, et les criteres d’asthme controle de fagon opti- 
male, suboptimale ou inacceptable sont utilises par la plupart 
des recommandations nationales (HAS) et internationales (GINA) 
de suivi de cette affection. Ms se fondent sur differents elements 
integrant les symptomes et leur frequence, I’utilisation des bron- 
chodilatateurs de courte duree, la frequence et I’intensite des 
exacerbations et I’etat de la fonction respiratoire. Ces scores 
composites sont issus d’opinions d’experts et n’ont pas ete vali- 
des. Selon les recommandations internationales, le controle 
(optimal) de I’asthme est defini de la maniere suivante par: 

-le minimum de symptomes (idealement aucun), surtout noc- 
turnes; 

- le minimum d ’exacerbations (idealement aucune) ; 

- I’absence de recours inopine aux soins ; 

- I ’ utilisation minimale de beta-2 mimetiques de courte duree 
d’action (idealement aucun) ; 

- I’absence de limitation de I’activite quotidienne, incluant I’exercice ; 

- la faible (< 20 %) variation circadienne du DEP ; 

- un DEP normal (voisin de la theorique). 

Severite de I’asthme 

Cette definition complexe, issue d’un neologisme anglo-saxon, 
est frequemment utilisee de fagon interchangeable avec la notion 
d’asthme grave. Elle a evolue depuis les premiers scores de 
severite (Aas, Charpin...) qui etaient souvent difficiles a discrimi- 
ner des scores de controle actuels. Les premieres recommanda- 
tion internationales fondees sur la severite negligeaient le traite- 
ment anti-inflammatoire initial et reposaient sur une histoire de 
controle recent retrospects. 

La notion de severite repose aujourd’hui sur une periode plus 
longue que le controle, integrant souvent le nombre de traite- 
ments anti-inflammatoires regus et le meilleur niveau de fonction 
respiratoire accessible. Ce jugement sur la severite de I’asthme 
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doit se faire de maniere plus objective, en prospectif, en se 
basant sur I’efficacite du controle et la quantity des medicaments 
necessaires pour I’obtenir et le maintenir. II est parfois impossible 
de se prononcer sur la severity de I’asthme apres une premiere 
consultation. Cette notion semble plus liee a I’histoire naturelle de 
la maladie, a I ’hyperreactivity bronchique et aux remaniements 
structuraux qui la sous-tendent. Elle n’est plus utilisee par le 
GINA que dans une perspective de recherche clinique et physio- 
pathologique. II est cependant indispensable de conserver cette 
notion de severite de I’asthme; en effet, elle est le garant de la 
definition de I’asthme comme maladie chronique inflammatoire 
des branches. Le caractere heterogene de cette affection est 
bien connu et I’asthme pollinique intermittent saisonnier sup- 
pose a I’asthme severe, dont revolution est imprevisible. 
L’asthme severe lui-meme est bien une entite complexe. 

Certains asthmatiques severes ont des exacerbations recur- 
rentes qui peuvent etre graves, et qui occasionnent des recours 
inopines aux soins, des sejours aux urgences, des hospitalisa- 
tions, voire des sejours en reanimation. Ces patients sont a 
risque de mort par exacerbation soudaine et grave. 5 Ms ont par- 
fois une mauvaise perception de leurs symptomes, ce qui 
entraine un retard a la prise en charge efficace. Les facteurs tels 
que le stress et les comorbidites psychiatriques ont ete associes 
a cet asthme bien qu’il n’existe pas de profil psychologique type 
de « I’exacerbateur frequent ». L’atteinte des voies aeriennes dis- 
tales a ete mise en avant pour expliquer ce phenotype en utilisant 
des methodes sophistiquees comme I’analyse du monoxyde 
d’azote alveolaire, de la tomodensitometrie dynamique (en 
coupes expirees) ou du volume de fermeture lors d’une epreuve 
de ringage a I ’azote. Ce phenotype represente 40 % des asth- 
matiques severes et la prevention des exacerbations d ’asthme 
est un objectif majeur chez ces patients. Le cout humain (mau- 
vaise quality de vie) et societal (hospitalisations, soins aigus) est 
tres important et justifie un effort important d’amelioration des 
prises en charge pharmacologiques et educationnelles. 6 

A cote du phenotype asthme severe « frequent exacerbateur », 
il existe des patients qui ont une persistence de I’obstruction 
bronchique en dehors des episodes aigus. Ms se presentent 
comme des handicapes du souffle mais se differencient des 
patients ayant une bronchopneumopathie chronique obstructive 
par I’absence de tabagisme, I’existence d’une histoire clinique 
d’asthme avec une notion de variability des symptomes et de la 
fonction respiratoire; ils n’evoluent pas vers I’insuffisance respi- 
ratoire chronique necessitant une oxygenotherapie de longue 
duree. L’asthme de ces patients se developpe souvent tardive- 
ment; ils sont souvent peu ou pas allergiques et I’inflammation 
est rarement eosinophilique. L’ etude de leurs voies aeriennes en 
tomodensitometrie montre des lesions bronchiques impor- 
tantes, ce qui est souvent confirrme par I’analyse histopatho- 
logique des biopsies endobronchiques montrant des anomalies 
persistantes des cellules de structures epitheliales et musculaires 
lisses. 


Les cohortes epidemiologiques de patients asthmatiques 
montrent que I’obstruction bronchique est presente tres tot dans 
I’histoire des asthmatiques et que les asthmatiques severes avec 
handicap ont tendance a avoir ce phenotype de fagon precoce 
au cours de leur vie. De meme les asthmatiques legers ou inter- 
mittents vieillissent en conservant ce phenotype. Le retard de 
prise en charge therapeutique ne semble pas influencer defavo- 
rablement ces patients. 

Au total, la severite de I’asthme definit une maladie chronique, 
le retentissement des remaniements inflammatoires et structu- 
raux sur la fonction respiratoire, et permet d’apprecier revolution 
et les risques pour un patient donne. 

Au terme de ces definitions, on doit distinguer d’une part, un 
asthme leger en exacerbation ou mal controle du fait d’une infec- 
tion virale et d’un arret impromptu du traitement anti-inflamma- 
toire et, d’autre part, un asthme severe qui peut avoir une periode 
de controle optimal en recevant une corticotherapie orale conti- 
nue en plus d’un traitement maximal par voie inhalee. II est evi- 
dent, et nous I’avons montre, qu’un asthmatique severe et rare- 
ment controle a un risque plus grand d’exacerbations qu’un 
asthmatique leger a meme niveau d’observance therapeutique. 

Asthme difficile : une definition supplemental 
avant I’asthme severe ? 7 

En 1 999, le groupe de travail de I ’European Respiratory Society 
(ERS) a adopte I’expression « asthme difficile », defini comme « un 
asthme mal controle en termes de symptomes chroniques, 
d’exacerbations episodiques, d’obstruction persistante et varia- 
ble des voies aeriennes et du besoin continu de beta-2 agonistes 
a courte duree d’action malgre I’ administration d’une dose rai- 
son nable de corticosteroides inhales ». En 2000, 1’ American Tho- 
racic Society (ATS) a defini I’asthme refractaire par la presence 
d’1 ou 2 criteres majeurs et d’au moins 2 criteres mineurs, en 
fonction des besoins therapeutiques, des symptomes de 
I’asthme, de la frequence des exacerbations et du degre d’obs- 
truction des voies aeriennes. 8 Pour le GINA, le diagnostic 
d’asthme severe chez les patients qui regoivent un traitement 
regulier pour leur asthme repose sur les caracteristiques cliniques 
associees a I’intensite du traitement quotidien en cours chez le 
patient. Selon cette definition, les patients necessitant un traite- 


POUR LA PRATIQUE 

►► Le diagnostic de I’asthme en pratique doit etre evoque sur la 
clinique. La variability, la chronicite et la reversibility sont 
indispensables et justifient I’exploration fonctionnelle respiratoire. 

►► La difficulty de prise en charge liee a un controle non 
acquis malgre des therapeutiques adaptees doit faire evoquer 
un diagnostic differentiel, des comorbidites ou des facteurs 
favorisants non martrises, un defaut d’observance. 
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Asthme non controle 
malgre un traitement optimal 




1 



} 

Ce n’est pas un 
asthme 


f 

Facteurs favorisants 
et co-morbidites 
non maitrises 


NON 


NON 


Mauvaise 

observance 


NON 

t 


Apres reevaluation et suivi de six mois 


Asthme severe 




FIGURE 4 


Asthme difficile 


ment de corticosteroides par voie orale pour controler leur mala- 
die, comme les patients ayant des symptomes d ’asthme malgre 
la prise d’un traitement d’entretien adapte a un asthme modere 
(une dose elevee de corticosteroides inhales associee a des beta- 
2 agonistes a longue duree d’action) doivent etre classes comme 
ayant un asthme severe. Toutes ces definitions incluent une eva- 
luation du controle de la maladie et une reponse au traitement. 

Par consequent, il est important de reconnaTtre que les patients 
qui ont un asthme difficile (fig. 4) doivent etre reexamines attenti- 
vement pour confirmer le diagnostic et optimiser la prise en 
charge des comorbidites et des autres facteurs, dont (’obser- 
vance therapeutique, car ils influencent le controle et les besoins 
therapeutiques. 

Le diagnostic d’asthme severe doit done etre reserve aux 
patients ayant un asthme difficile mais seulement apres une 
reevaluation initiale approfondie, et suite a une periode de suivi 
adapte superieure a 6 mois. A Tissue de ce suivi, le terme 
d’asthme severe peut etre utilise et des therapeutiques inno- 
vantes peuvent etre proposees a ces patients. 


ment sa place aux cotes de Thypertension arterielle ou du dia- 
bete. Le developpement de marqueurs biologiques d’utilisation 
simple pour apprecier revolution est un espoir, ils permettront de 
tester des therapeutiques qui interfereront reellement avec le 
genie evolutif de Tasthme. • 


P. Chanez, C. Tummino, K. Alagha et A. Bourdin declarent n’avoir aucun conflit d’interets 
concernant les donnees publiees dans cet article. 

M. Gouitaa n’a pas transmis de delcaration de conflits d’interets. 


summary Definitions of asthma, assessment of disease severity and control 

The definitions of asthma are numerous, often descriptive and non evidences based. They have 
been used in the clinic to suspect, diagnose a condition which remains in 2011, more a 
syndrome than a disease. Acute severity, control and severity are current concepts to be used 
to evaluate a given patient at a given time. They should be better defined and understood to be 
used more appropriately. At present, these notions are often interchangeable in the literature, 
used without precisions and no real benefit for the patients and physicians. In the present 
review, we try to clarify the wording of definitions to be used in the daily practice including 
difficult asthma. Control of asthma is related to recent daily symptoms and exacerbations; it 
represents the ultimate goal of treatments according to current guidelines. Acute severe asthma 
represents the highest point of a severe exacerbation requiring a standardized management in 
emergency. Chronic severity refers to a longer period of time including the importance of the 
treatment to maintain a good or optimal control, as well as future risks. It is more linked to the 
natural history representing a marker of a persistent chronic disease. 

resume Definitions de I’asthme, evaluation de la severite 
et du controle de la maladie 

Les definitions de I’asthme sont multiples et souvent non fondees sur les preuves. Elies sont 
utilisees en Clinique pour evoquer ou diagnostiquer cette affection qui demeure en 2011 plus 
un syndrome qu’une maladie. Les notions de gravite, controle et severite sont fondamentales 
pour evaluer I’etat d’un patient asthmatique a un instant donne, elles souffrent cependant d’une 
absence de standardisation de la terminologie et sont souvent utilisees de fagon 
interchangeable dans les publications sans benefice pour une comprehension partagee. Nous 
avons essaye de rendre les definitions de I’asthme operationnelles en Clinique, y compris la 
notion d’asthme difficile. Le concept de controle fait reference aux symptomes de breve duree 
et aux exacerbations et son acquisition et maintien represented les enjeux actuels du 
traitement. La gravite evoque I’acme des exacerbations (asthme aigu grave) et fait reference a 
un traitement urgent adapte et tres standardise. La severite est tres liee a I’ intensity des 
episodes de perte de controle et a I’intensite du traitement necessaire a son maintien. Elle 
s’evalue sur du plus long terme, consacre I’asthme comme une maladie chronique, 
envisageant I’histoire naturelle et les risques futurs. 


Deux articles Dysfonction des cordes vocales et Syndrome d’hyperventilation 
paraitront dans les prochains numeros de La Revue du Praticien. 
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Asthme hypereosinophilique 

Jean-Frangois Cordier, Nathalie Freymond, Vincent Cottin * 


activation du polynucleaire eosinophile 
entraine la liberation de mediateurs, 
credites d’un role important dans la 
physiopathologie de la maladie asthmatique 
et allergique. 

Asthme eosinophilique 
et asthme hypereosinophilique 

Le « phenotype inflammatoire eosinophilique » de 
I’asthme concerne souvent un asthme tardif de 
I’adulte, avec reponse insuffisante aux corticoi'des 
inhales. Plus de la moitie des patients ayant un 
asthme severe ont une inflammation tissulaire a 
eosinophiles (mesuree par I’expectoration induite, 
ou le lavage bronchoalveolaire) qui caracterise ce 
phenotype, persistant malgre de fortes doses de 
corticoi'des inhales, qui pourrait s’accompagner de 
symptomes plus severes et plus frequents. 1 Une 
etude chez des patients atteints d’asthme severe 
associe a une eosinophilie tissulaire a montre que 
la corticotherapie par voie generale a forte dose 
normalise I’eosinophilie, ameliore le volume 
expiratoire maximal par seconde, et diminue le 
recours aux traitements de secours. 2 
Une hypereosinophilie sanguine moderee (0,5 G/L) 
est banale dans I’asthme et les maladies 
allergiques. Mais dans certains cas, une 
hypereosinophilie inhabituellement elevee conduit 
a integrer I’asthme dans un cadre nosologique 
specifique. Cet « asthme hypereosinophilique » 
peut etre designe comme un asthme associe a 
une hypereosinophilie sanguine elevee (> 1 G/L, 
et surtout > 1 ,5 G/L) et/ou au lavage 
bronchoalveolaire (> 25 % et surtout > 40 %) 
ou de niveau comparable a la cytologie de 
I’expectoration induite. Cet asthme est soit isole, 
soit associe a des manifestations atopiques. Le 
bilan etiologique de I’eosinophilie est negatif. 
L’asthme hypereosinophilique est souvent un 
« asthme difficile », necessitant des doses elevees 
de corticoi'des inhales, I’eosinophilie des voies 
aeriennes etant correlee a la severite de I’asthme 
et a la difficult^ de son controle. 3 Une 
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corticotherapie orale au long cours est parfois 
necessaire pour obtenir un controle satisfaisant de 
I’asthme (la dose minimale efficace doit alors etre 
recherchee). L’omalizumab (anticorps monoclonal 
anti-immunoglobuline E), qui fait partie de I’arsenal 
therapeutique des asthmes persistants severes 
d’origine allergique, peut egalement etre utilise 
chez les patients atopiques ayant un asthme 
hypereosinophilique. Le mepolizumab (anticorps 
monoclonal anti-interleukine-5) permet une 
diminution de I’eosinophilie peripherique et 
tissulaire ; 4 son utilisation specifique dans I’asthme 
hypereosinophilique reste toutefois a evaluer. 
devolution de I’asthme hypereosinophilique se fait 
parfois vers (’installation d’une maladie 
systemique a eosinophiles comme le syndrome 
de Churg et Strauss. 

Asthme et bronchopneumopathie 
a eosinophiles 

Un tableau evocateur d’asthme peut s’associer 
a une pneumopathie a eosinophiles, qu’elle soit 
secondaire a une cause determinee (p. ex. 
parasitaire ou medicamenteuse), ou de cause 
indeterminee (p. ex. pneumopathie chronique 
idiopathique a eosinophiles). 

Cause determinee 

Bronchopneumopathies iatrogeniques 
Les pneumopathies a eosinophiles d’origine 
medicamenteuse s’accompagnent parfois de 
manifestations asthmatiques (minocycline, 
carbamazepine, sulfalazine, levofloxacine). L’arret 
du medicament s’accompagne de la retrocession 
de la symptomatologie. 

Infections parasitaires 
L’hypereosinophilie au cours des infections 
parasitaires peut etre tres elevee, due a des 
filaires (Wuschereria bancrofti, Brugia malayi) 
transmises par des moustiques, principalement en 
Inde, au Bangladesh, au Nigeria, en Indonesie, et 
en Amerique latine. Le syndrome de Loffler, lie 
surtout a Ascaris , se manifeste par une toux, une 
auscultation sifflante et des opacites pulmonaires 
infiltrantes fugaces, liees au passage pulmonaire 
des larves. L’anguillulose peut donner un tableau 
similaire. Le syndrome de larva migrans, cause 
par Toxocara cam's, peut se manifester par un 


asthme hypereosinophilique, avec des infiltrats 
pulmonaires radiologiques. 5 Dans certains cas, le 
diagnostic est difficile: au Canada, sur 17 patients 
d’ascendance sud-asiatique ayant une 
eosinophilie pulmonaire d’origine filarienne, 76 % 
avaient ete etiquetes initialement comme 
asthmatiques, et 88 % avaient regu un traitement 
dans ce sens. 6 Chez des patients pour lesquels un 
diagnostic d’asthme severe avait ete initialement 
porte, le bilan etiologique a permis de retrouver 
une anguillulose 7 ’ 8 dont le traitement specifique a 
permis la disparition de la symptomatologie 
bronchique. Chez les patients ayant une 
anguillulose, une corticotherapie par voie generale 
peut conduire a une surinfection et au deces. 

Mycoses bronchopulmonaires allergiques 
L’aspergillose bronchopulmonaire allergique, qui 
s’observe chez des patients asthmatiques (avec 
une prevalence faible, < 5 %) et chez les patients 
atteints de mucoviscidose, correspond a une 
reponse allergique et immune aux antigenes 
d’ Aspergillus fumlgatus present dans les voies 
aeriennes. Des criteres diagnostiques ont ete 
etablis (tableau 1). Le traitement vise a controler 
I’inflammation et les reactions immunes par une 
corticotherapie, et a diminuer la charge antigenique 
par un traitement antifongique (itraconazole). 

Cause indeterminee: pneumopathie 
chronique idiopathique a eosinophiles 

La pneumopathie chronique idiopathique a 
eosinophiles survient 2 fois plus souvent chez la 
femme que chez I’homme, et la majorite des 
patients sont non fumeurs. 9 Le debut, progressif, 
associe toux, dyspnee, et des signes generaux 


D’apres la ref. 13. 

* criteres minimaux essentiels. Ig : immunoglobuline. 



= Criteres diagnostiques de I’aspergillose 
§ bronchopulmonaire allergique chez 
<. I’asthmatique (hors mucoviscidose) 


I Asthme * 

I Eosinophilie sanguine > 1 G/L 

I Reaction cutanee immediate 
a Aspergillus fumigatus* 

I IgE totales > 1 000 ng/mL* 

I Presence d’lgE et/ou IgG specifiques 
d’ Aspergillus fumigatus * 

I Bronchectasies proximales* 

I Infiltrats pulmonaires a la radiographie 

I Presence d’anticorps precipitants IgG 
envers Aspergillus fumigatus 
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§ Asthme hypereosinophilique : les pieges a eviter 

CD 


■4 MeconnaTtre rhypereosinophilie 

•Le taux d’eosinophiles sanguins chute en moins de 24 heures sous corticoide par voie generale : 
si Phemogramme n’est pas fait avant la prise de corticoide, I’eosinophilie sera meconnue. 

•II peut exister une discordance entre I’eosinophilie sanguine et I’eosinophilie au lavage bronchoal veolai re . 

•Une eosinophilie moderee (0,5 a 1 G/L) sous corticotherapie orale a valeur de plus forte 
hypereosinophilie sans traitement (la diminution ou I’arret de la corticotherapie demasque alors 
I’hypereosinophilie). 

Sibilances avec hypereosinophilie sans asthme veritable 

Cela peut s’observer dans les maladies parasitaires. Au cours du syndrome de Churg et Strauss, 
les sibilances peuvent correspondre a un suboedeme pulmonaire par insuffisance cardiaque gauche 
resultant d’une myocardite a eosinophiles. 

■4 MeconnaTtre la cause de rhypereosinophilie 

Medicaments, aspergillose bronchopulmonaire allergique, parasitose. 


(fievre, amaigrissement, anorexie) parfois 
tres marques. II n’y a pas de manifestations 
systemiques a eosinophiles. L’asthme precede la 
pneumopathie dans la majorite des cas, mais 
il peut en etre contemporain (20 %). 10 
L’imagerie pulmonaire (radiographie, 
tomodensitometrie) montre des opacites 
alveolaires peripheriques et sous-pleurales, 
bilaterales, parfois migratrices. Le taux 
d’eosinophiles sanguin est eleve (5 a 6 G/L), avec 
une eosinophilie de I’ordre de 60 % au lavage 
alveolaire. ^amelioration clinique est spectaculaire 
sous corticoide par voie generale, avec disparition 
tres rapide de I’eosinophilie sanguine et de la 
fievre (en 24 heures), puis des opacites 
radiologiques en quelques jours. Les rechutes 
sont frequentes lors de la decroissance ou a 
I’arret de la corticotherapie, conduisant a 
maintenir une dose, generalement faible (10 mg 
de prednisone), de corticoide pendant plusieurs 
mois ou annees. 10 

Syndromes systemiques 
avec hypereosinophilie 

Syndrome de Churg et Strauss 

Le syndrome de Churg et Strauss est une 
vascularite granulomateuse eosinophilique qui 
survient autour de 50 ans 11 chez des sujets 
asthmatiques. Les trois phases qui se succedent 
classiquement peuvent se telescoper ou etre 
initialement meconnues (rhinite « allergique » 
et sinusite, asthme, eosinophilie sanguine et 
tissulaire). L’asthme, toujours present, devient 
severe et rapidement corticodependant. Des 
infiltrats pulmonaires a I’imagerie sont presents 
dans la moitie des cas. L’eosinophilie sanguine, 
souvent tres elevee (8 G/L en moyenne), 
s’accompagne d’une hypereosinophilie au lavage 
alveolaire. Dans un tiers des cas, des anticorps 
anticytoplasme des polynucleaires neutrophiles 
(ANCA) sont mis en evidence, de type plus souvent 
perinucleaire en immunofluorescence, avec une 
specificite pour la myeloperoxydase. 

La vascularite systemique du syndrome de Churg 
et Strauss se traduit par des signes generaux, des 
myalgies et des polyarthralgies, et I’atteinte de 
divers organes (multinevrite, atteinte cutanee, 
gastro-intestinale, cardiaque, oculaire). L’atteinte 
cardiaque, qui correspond a une myocardite a 
eosinophiles, est parfois asymptomatique, mais 
elle constitue le facteur pejoratif majeur du 


pronostic. Le traitement repose sur la 
corticotherapie par voie generale, associee aux 
immunosuppresseurs dans les formes graves. 

Syndrome hypereosinophilique 
idiopathique 

Des manifestations asthmatiques ont ete 
rapportees au cours du syndrome 
hypereosinophilique idiopathique, dont deux 
variants sont identifies : le variant lymphoTde ou 
une population monoclonale de lymphocytes T 
produit des cytokines actives sur les eosinophiles 
(p. ex. l’interleukine-5), et le variant 
myeloproliferatif lie a I’activation d’une tyrosine 
kinase resultant de la fusion de deux genes. 12 
Toutefois, I’asthme n’apparait pas comme une 
manifestation habituelle du syndrome 
hypereosinophilique idiopathique. 

Conclusion 

L’asthme hypereosinophilique doit etre recherche 
devant tout asthme difficile, mal controle par le 
traitement habituel avec des corticoi'des inhales 
(tableau 2). 

Une cause de rhypereosinophilie doit etre 
recherchee systematiquement, afin de mettre en 
place, le cas echeant, le traitement etiologique qui 
pourra agir sur I’hypereosinophilie et I’asthme. 
L’asthme hypereosinophilique associe a la 
pneumopathie chronique idiopathique a 
eosinophiles ou au syndrome de Churg et Strauss 
peut necessiter une corticotherapie orale 
prolongee. II faut rappeler qu’une corticotherapie 
par voie generale, meme breve, peut faire 
disparaitre rhypereosinophilie. • 
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Asthme professionnel 

Dominique Choudat * 


L I asthme allergique professionnel est 
* caracterise par des crises dyspneiques 
i paroxystiques avec sibilances, une 
obstruction bronchique variable, et une 
hyperreactivite bronchique non specifique dues a 
des causes et a des situations attribuables a un 
environnement professionnel particulier. 1 Les 
mecanismes physiopathologiques de I’asthme 
allergique professionnel sont identiques a ceux 
des asthmes et allergies medies par des 
immunoglobulines E specifiques (IgE). L’asthme 
allergique professionnel doit etre distingue de 
I’asthme aggrave par le travail, defini comme un 
asthme dont les manifestations sont exacerbees 
mais non induites par I’exposition aux nuisances 
professionnelles, des asthmes de mecanisme 
non allergique et du syndrome de Brooks, 
asthme avec hyperreactivite bronchique du a une 
exposition aigue a des substances irritantes. 

C’est une maladie respiratoire frequente qui peut 
etre induite par de nombreux allergenes 
professionnels, avec une incidence tres variable 
selon la nature des allergenes et le niveau 
deposition, selon les mesures de protection 
mises en place... L’incidence reelle est sous- 
estimee par meconnaissance du facteur 
professionnel, et par sous-declaration aupres des 
organismes de couverture sociale ; les mesures 
transversales de prevalence dans des groupes 
exposes sont biaisees par des phenomenes 
d’orientation professionnelle et de selection lors 
des premieres annees de travail. 2 
Or les consequences de I’asthme allergique 
professionnel peuvent etre importantes, car, si 
les expositions ne sont pas controlees, les 
troubles peuvent s’aggraver, voire imposer des 
mesures de reclassement professionnel. Les 
consequences socioprofessionnelles sont done 
tres variables d’un sujet a I’autre, mais elles sont 
loin d’etre toujours compensees par la 
reconnaissance en maladie professionnelle 
(indemnity journalises, taux d’incapacite 
permanente...). 


* Faculte de medecine Paris-Descartes, 
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Sur www.larevuedupraticien.fr 

Cliquez sur le sommaire interactif du 
numero et consultez les 8 fiches pratiques 
de la SPLF Asthme professionnel 
pour les medecins general Istes. 


En pratique, en cas d’asthme, il faut toujours 
faire preciser les activity professionnelles et les 
expositions potentielles et rechercher une 
association temporelle entre les symptomes et 
les activites professionnelles. En cas de doute, 
contacter le medecin du travail ou une 
consultation specialisee dans les pathologies 
professionnelles pour confirmer le diagnostic et 
envisager la prise en charge optimale tant 
medicale que sociale (eventuelle declaration en 
maladie professionnelle, limitation des 
expositions, reclassement). 

Diagnostic de I’asthme 

Le diagnostic d’asthme, suspecte devant des 
crises dyspneiques avec sibilances, doit etre 
rapidement confirme par des explorations 
fonctionnelles respiratoires (EFR) afin d’objectiver 
un syndrome obstructif reversible et/ou une 
hyperreactivite bronchique non specifique a la 
methacholine*. En effet, en cas d’asthme 
professionnel, la caracterisation des troubles 
ventilatoires par des EFR est indispensable pour 
la reconnaissance en maladie professionnelle, or 
ils peuvent s’estomper a distance des 
expositions. 

Diagnostic de I’origine 
professionnelle 

Le lien entre I’exposition professionnelle et les 
troubles respiratoires peut etre suspecte sur 
plusieurs arguments. 

Nature de I’activite 

Elle est parfois evocatrice, car elle comporte 
habituellement des expositions a un allergene 
professionnel (farines chez les boulangers, 
isocyanates chez certains peintres au pistolet...). 


Mais la ou les substances ne sont pas toujours 
bien identifies par les patients eux-memes; les 
expositions peuvent etre multiples avec des 
associations de produits ; des facteurs non 
specifiques tels que des irritants peuvent 
aggraver un asthme preexistant. Des lors, il est 
utile de contacter le medecin du travail pour 
avoir des informations complementaires sur les 
expositions potentielles, leur nature et leur 
intensity et sur les possibility de prevention. 

Chronologie des symptomes 

Parfois, la crise d’asthme ou de rhinite survient 
au decours immediat de I’exposition, ce qui 
facilite I’etablissement d’un lien causal. 

Souvent, on ne retrouve qu’une association 
chronologique avec des periodes d’amelioration 
pendant les periodes de repos hebdomadaires 
et/ou les conges annuels et d’aggravation 
pendant les periodes d’activite. 

Bilan allergologique 

La recherche d’une sensibilisation a un allergene 
professionnel, mediee par des IgE specifiques, 
est indispensable, mais elle n’est pas toujours 
realisable ni pertinente pour les allergenes de 
bas poids moleculaire. Elle peut etre demontree 
par la positivite des tests cutanes (prick tests) ou 
le dosage serique des IgE specifiques. 

Mesures repetees de la fonction 
respiratoire 

Les variations de la fonction respiratoire peuvent 
etre mesurees par des enregistrements iteratifs 
des debits aeriens en periode d’activite 
professionnelle comparativement a des periodes 
d’eviction. 

Tests de provocation bronchique 
specifiques en milieu hospitalier 

Ces tests permettent d’objectiver des 
modifications de la fonction respiratoire apres 
inhalation de I’agent presume responsable de 
I’asthme. Plusieurs methodes sont utilisees pour 
I’inhalation: la reproduction du geste professionnel 
ou une exposition par simple transvasement, 
I’utilisation d’un generateur d’aerosol avec mesure 
de la dose inhalee d’allergene. 

Apres avoir verifie I’absence de variations 


* http://www.splf.0rg/s/spip.php7article21 &var 
recherche=asthme%20professionnel 
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►► significatives du volume expiratoire maximal 
par seconde (VEMS) lors d’un test avec un placebo 
(lactose), le critere de positivite du test 
generalement retenu est une diminution du VEMS 
de plus de 20 % par rapport a sa valeur initiale. 

II a ete egalement propose de prendre en 
consideration, soit une variation significative de 
la fonction respiratoire par rapport au test au 
lactose, 3 soit (’augmentation significative de la 
reactivite bronchique non specifique, lorsqu’il 
n’est pas observe de chute des debits 
expiratoires. 

Traitement 

Outre le traitement medical habituel, la limitation 
des expositions est indispensable en cas 
d’asthme allergique professionnel. II convient 
done d’informer le medecin du travail pour qu’il 
evalue les niveaux d’exposition et envisage avec 
I’employeur les mesures de prevention technique 
necessaires en fonction des circonstances de 
travail (changement de produit, aspirations, 
masque de protection respiratoire...). Une visite 
de prereprise peut etre demandee alors que le 
patient est encore en arret de travail, afin 
d’etudier au mieux les possibility 
d’amenagement de poste, voire de reclassement. 

Consequences medico-sociales 

Les asthmes allergiques professionnels, quelle 
que soit leur gravite et malgre la presence 
eventuelle d’un terrain atopique, peuvent etre 
declares en maladie professionnelle chez les 
salaries et les fonctionnaires. Le medecin doit 
pouvoir certifier que le patient est atteint d’un 


« asthme objective par explorations 
fonctionnelles respiratoires recidivant en cas de 
nouvelle exposition au risque ou confirme par 
test ». Cependant, avant de rediger ce type de 
certificat, les medecins traitants devraient 
contacter le medecin du travail ou une 
consultation specialist en pathologie 
professionnelle afin d’avoir des informations 
complementaires sur I’exposition, le bilan medical 
a realiser et I’opportunite de la declaration par le 
patient. 4 Le site de la caisse regionale 
d’Assurance maladie d’lle-de-France** fournit des 
informations pratiques sur des modeles de 
certificat, des precisions sur les procedures, sur 
les avantages de la reconnaissance en maladie 
professionnelle (indemnity journalises, capital ou 
rente d’incapacite permanente, prise en charge 
des soins. . .). Le site de I’lnstitut de recherche et 
de securite*** * 1 detaille les tableaux des maladies 
professionnelles qui permettent la reconnaissance 
des maladies par presomption d’origine. 

En revanche, si I’asthme allergique professionnel 
survient chez un travailleur independant, sa 
couverture sociale ne prend en charge que 
I’Assurance maladie sans permettre la 
reconnaissance en maladie professionnelle. 

Par ailleurs, des conseils en vue d’une orientation 
professionnelle sont parfois sollicites pour des 
jeunes patients atopiques. En effet, I’exposition de 
sujets atopiques a des allergenes de haut poids 
moleculaire doit faire discuter de leur orientation 


** http://maladies- 

professionnelles.cramif.fr/maladies- 
professionnelles-declarer.php 

*** http://www.inrs.fr 


professionnelle, en raison d’une augmentation du 
risque de survenue d’un asthme allergique 
professionnel. 2 Cependant, il n’est pas pertinent 
d’interdire d’emblee certains metiers, car de 
multiples facteurs doivent etre pris en compte. 

La prise en charge optimale d’un patient ayant 
un asthme allergique professionnel necessite 
done une etroite collaboration entre medecin 
referent, pneumologue et souvent consultation de 
pathologies professionnelles afin de preciser la 
substance responsable de I’allergie, de limiter les 
expositions, d’enclencher la procedure de 
reconnaissance en maladie professionnelle, et 
d’analyser les consequences eventuelles sur 
I’emploi. • 


L’auteur declare n’avoir aucun conflit d’interets 
quant a la redaction de cet article. 
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